VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

POTELIGEO 4 mg/ml innrennslispykkni, lausn.

2.  INNIHALDSLYSING
Hvert hettuglas inniheldur 20 mg af mégamulisimabi i 5 ml, sem jafngildi 4 mg/ml.
Mogamulisumab er framleitt med radbrigda erfoatekni i eggjastokkum kinverskra hamstra.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Innrennslispykkni, lausn.

Teer eda 0Orlitio dpallysandi, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

POTELIGEO er @tlad til medferdar hja fulloronum sjuklingum med sveppliki eda Sezary heilkenni
sem hafa fengid a.m.k. eina alteeka medferd adur.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd verdur ad vera hafin af og fara fram undir eftirliti leeknis sem hefur reynslu af
krabbameinsmedferd og hun skal adeins gefin af heilbrigdisstarfsfolki 4 stad par sem bunadur til
endurlifgunar er til stadar.

Skammtar

Raodlagour skammtur er 1 mg/kg mégamulisimab, gefinn med innrennsli i blaad 4 a.m.k. 60 minutum.
Gjof fer fram vikulega 4 dogum 1, 8, 15 og 22 medan 4 fyrstu 28 daga lotunni stendur og sidan eru
innrennsli gefin 4 tveggja vikna fresti 4 degi 1 og 15 1 naestu 28 daga lotu, par til sjackdémur versnar
eda ovidundandi eiturverkana verdur vart.

POTELIGEO skal gefa innan 2 daga fra atludum degi. Ef meira en 2 dagar hafa lidid sidan gefa atti
skammtinn skal gefa naesta skammt eins fljott og audio er og eftir pad skal halda skammtaaaetlun
afram & ny byggt 4 nyjum dagsetningum.

Melt er med forlyfjagjof med hitaleekkandi lyfi og andhistamini fyrir fyrsta innrennslid med
POTELIGEO. Ef vart verdur vid innrennslisviobrogd skal gefa forlyf fyrir nestu innrennsli med
POTELIGEO.

Breyting skammta

Huoviobrogo

Sjuklingar sem fengu mogamulisimab hafa fengio lyfjautbrot sem reyndust stundum svesin og/eda

alvarleg.

o Ef utbrot (lyfjatengd) koma fram af stigi 2 eda 3 (i medallagi mikil eda svasin) verdur ad gera
hlé 4 medferd med mégamulisimabi og medhondla utbrotin & videigandi hatt par til atbrotin
batna og na stigi 1 eda minna (vag), en pa ma hefja medferd med moégamulisumabi 4 ny.

o Heetta skal notkun POTELIGEO til frambudar ef um er ad rada lifshattuleg Gtbrot (stig 4) (sja
kafla 4.4).




Innrennslistengd viobrogo

o Gera skal timabundid hlé 4 innrennsli med POTELIGEO ef um er ad reeda veg til svasin
(stig 1-3) innrennslistengd viobrogd og tengd einkenni. Minnka skal hrada innrennslis um
a.m.k. 50% pegar inrennslid er hafid ad nyju eftir ad einkennin hafa gengio til baka. Ef
viobrogdin koma fram 4 ny skal thuga ad haetta innrennslinu (sja kafla 4.4).

o Heetta skal notkun POTELIGEO til frambudar ef um er ad rada lifshattuleg innrennslistengd
viobrogo (stig 4) (sja kafla 4.4).

Sérstakir sjuklingahdpar

Born
Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi og verkun POTELIGEO hja bérnum og unglingum yngri en
18 ara. Engar upplysingar liggja fyrir.

Aldradir
Ekki er porf 4 adlogun skammta hja 6ldrudum sjuklingum (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Byggt 4 pydisgreiningu & lyfjahvorfum er ekki meelt med adlogun skammta hja sjuklingum med vaega
e0a alvarlega skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Byggt a pydisgreiningu a lyfjahvorfum er ekki melt med adlogun skammta hja sjuklingum med vaega
eda 1 medallagi skerta lifrarstarfsemi. POTELIGEO hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum meo
alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Lyfjagjof
POTELIGEO er til notkunar i blaaed. Adeins skal gefa pad med innrennsli i blaaed, a a.m.k.
60 minutum. Sja radleggingar hér ad ofan hvad vardar innrennslistengd viobrogo.

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um pynningu lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun

Rekjanleiki
Til pess a0 bata rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrad

med skyrum hatti.

Huodvidbrogd
Sjuklingar sem fengu mégamulisimab hafa fengid lyfjatutbrot sem reyndust stundum svasin og/eda
alvarleg.

Vid gjof mégamulisimabs hja sjuklingum med T-frumueitilexli 6nnur en sveppliki eda Sezary
heilkenni hefur verid tilkynnt um alvarleg hidvidbrogo, p.m.t. Stevens-Johnson heilkenni og
eitrunardreplos i hudpekju hja innan vid 1% sjiklinga i kliniskum rannséknum og einnig var tilkynnt
um slikt eftir markadssetningu; sum peirra tilvika sem tilkynnt var um reyndust banvaen. Hafa skal
naid eftirlit med sjuklingum hvad vardar einkenni eda teikn sem gefa til kynna Stevens-Johnson
heilkenni eda eitrunardreplos i hudpekju. Ef vart verdur vid slikt skal gera hlé 4 medferd med
POTELIGEO og ekki hefja medferd a4 ny nema buid s¢ ad utiloka Stevens-Johnson heilkenni eda
eitrunardreplos i hudpekju og htidviobrogd hafi batnad og ndd stigi 1 eda minna. Ef vart verour vid
Stevens-Johnson heilkenni/eitrunardreplos i hudpekju skal gefa videigandi medferd. Sja upplysingar
um breytingar 4 skdmmtum i kafla 4.2.



Innrennslistengd vidbrogd

Vart hefur ordid vio brad innrennslistengd vidbrogd hja sjuklingum sem fengu medferd med
mogamulisimabi. Innrennslistengd vidbrogd voru ad mestu vaeg eda i medallagi alvarleg en i nokkrum
tilfellum hefur p6 verid tilkynnt um alvarleg vidbrogd (stig 3). I flestum tilfellum koma
innrennslistengd viobrogo fram medan & fyrsta inrennslinu stendur eda stuttu eftir ad pvi lykur (611
innan 24 Klst. eftir lyfjagjof) og peim faekkar med nestu medferoum.

Hafa skal naid eftirlit med sjuklingum medan a inrennslinu stendur og eftir ad pvi lykur. Ef
bradaofnaemisvidbrogd koma fram skal tafarlaust haetta notkun mégamulisiimabs til frambudar og
veita videigandi leeknismedferd.

Ef innrennslistengd vidbrogd koma fram skal gera hlé 4 innrennslinu og hefja videigandi
leeknisumoénnun.

Hefja mé innrennslid 4 ny med haegari hrada eftir ad einkennin hafa gengid til baka. Sja upplysingar
um forlyfjagjof og breytingar 4 skommtum i kafla 4.2.

Sykingar

Einstaklingar med sveppliki eda Sezary heilkenni sem fa medferd med mogamulisimabi eru i aukinni
haettu 4 a0 fa alvarlegar sykingar og/eda veiruendurvirkjun. Samhlida notkun mogamulisimabs med
alteekum lyfjum til 6nemistemprunar eda 6drum vidurkenndum medferdum vid sveppliki eda Sezary
heilkenni hefur ekki verio rannsékud og pvi er ekki malt med henni, einkum vegna hattu 4
alvarlegum sykingum hja sjuklingum sem fa medferd med mégamulisimabi. Nota ma stera til atvortis
notkunar e0a litla skammta af altaekum barksterum medan a medferd stendur med mogamulisumabi;
hins vegar getur hattan a alvarlegri sykingu og/eda veiruendurvirkjun verid aukin ef um er ad reeda
samhlida gjof med altekum onaemisbelandi lyfjum. Hafa skal eftirlit med sjuklingum hvad vardar
teikn og einkenni um sykingu og veita strax medferd.

Gera 4 profanir fyrir lifrarbélgu B sykingu hja sjuklingum 4dur en medferd med mogamulisumabi er
hafin. Hja sjuklingum sem malast jakveedir fyrir nuverandi/fyrri lifrarbolgu B sykingu , er meelt med
pvi ad rett sé vid lekni sem hefur sérpekkingu 4 medferd vid lifrarbolgu B til ad fa radleggingar ad
pvi er vardar videigandi radstafanir til ad koma i veg fyrir endurvirkjun lifrarbolgu B.

Fylgikvillar 6samgena igraedslu blédmyndandi stofnfrumna eftir notkun mégamulisimabs

Tilkynnt hefur verid um fylgikvilla 4 bor0 vid alvarlega hysilsott hja sjuklingum med T-frumueitileexli
onnur en sveppliki eda Sezary heilkenni sem fengu 6samgena igredslu blodmyndandi stofnfrumna
eftir notkun mégamulisumabs.

Tilkynnt var um aukna hattu a fylgikvillum i tengslum vid igraedslu pegar mégamulisumab var gefid
stuttu (u.p.b. 50 dégum) fyrir igraedslu blodmyndandi stofnfrumna. Hafa skal naid eftirlit med
sjuklingum me tilliti til fyrstu visbendinga um fylgikvilla igredslu.

Oryggi medferdar med moégamulisimabi eftir samgena eda 6samgena igreedslu blodmyndandi
stofnfrumna hefur ekki verio rannsakad.

Axlislysuheilkenni

Axlislysuheilkenni hefur komid fram hja sjuklingum sem fa moégamulisumab. Oftast vard vart vid
@xlislysuheilkenni & fyrsta manudi medferdar. Sjuklingar med &xli sem steekka hratt og mikla
&xlisbyroi eiga 4 haettu ad fa axlislysuheilkenni. Fylgjast skal vandlega med sjuklingum med
videigandi rannsoknarpréfum og kliniskum profum a stodu blddsalta, vokvabliskap og nyrnastarfsemi,
einkum a fyrsta manudi medferdar, og medhondla i samraemi vid bestu starfsvenjur leeknispjonustu.
Medhondlun exlislysuheilkennis getur verid medal annars mikil vokvagjof, leidrétting a 6edlilegum
blodsaltsgildum, medferd vid pvagsyrudreyra og studningsmedferd.

Hjarta
Eitt tilfelli brads hjartadreps kom fram hja sjuklingi i kliniskri ranns6kn sem var med sveppliki/Sezary
heilkenni og fékk mégamulisumab. [ kliniskum rannsoknum 4 sjuklingum med énnur T-frumueitilaexli



var tilkynnt um alagshjartakvilla (eitt tilfelli) og bratt hjartadrep (eitt tilfelli). Ymsa ahaettupztti var ad
finna i sjukrasdgu pessara einstaklinga. Hafa skal eftirlit med sjuklingum med ahettupaetti i tengslum
vid hjartasjukdoma og viohafa skal videigandi varidarradstafanir.

Stor frumu umbreytingar (Large cell transformation)
Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med storfrumu umbreytingar.

Annad
Moégamulisumab skal ekki gefa undir hud eda i voova, med hraodri gjof i blaed eda med innspytingu
(bolus) i blaed.

Lyfio inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri skammtaeining, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

Lyfio inniheldur 1 mg af polysorbati 80 i hverju hettuglasi sem er jafngildir 0,2 mg/mL.Po6lysorbot
geetu valdio ofnemisviobrogoum.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 milliverkunum.
4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri/Getnadarvarnir kvenna

Konur & barneignaraldri skulu nota 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur med POTELIGEO
og i a.m.k. 6 manudi eftir ad medfero lykur.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun mégamulisimab 4 medgongu. Pott mégamulisimab berist
yfir fylgju hja krabbalod6pum benda dyrarannsoknir hvorki til beinna né dbeinna skadlegra ahrifa 4
@xlun (sja kafla 5.3), fyrir utan lyfjafreedileg ahrif 4 fostur. Til 6ryggis etti ad fordast notkun
moégamulisumabs 4 medgongu.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort mogamulisumab skilst ut 1 brjostamjolk. bekkt er ad IgG manna skiljast ut
brjostamjolk fyrstu dagana eftir faedingu en styrkur peirra laekkar svo stuttu sidar nidur i legri gildi;
par af leidandi er ekki haegt ad Gtiloka haettu fyrir bérn sem eru a brjosti 4 pessu stutta timabili. Eftir
petta er haegt ad nota POTELIGEO vid brjostagjof ef klinisk porf er fyrir hendi.

Frjésemi

Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif mégamulisumabs & frjosemi hja ménnum. Engar
sérstakar dyrarannsoknir hafa verid framkvamdar til pess ad meta ahrif mégamulisimabs & frjosemi.
Ekki vard vart vio neinar aukaverkanir 4 a&xlunarfari karl- og kvendyra i rannséknum 4 eiturverkunum
eftir endurtekna skammta hja krabbalodépum (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Mogamulisumab hefur litil ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Preyta getur komid fram eftir
gjof mogamulisumabs (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Oryggissamantekt
beer alvarlegu aukaverkanir sem oftast var tilkynnt um voru lungnabdlga, sétthiti, innrennslistengd
vidobrogd og netjubolga.




bar aukaverkanir sem oftast var tilkynnt um voru innrennslistengd vidbrogd og utbrot (lyfjattbrot);
flestar toldust ekki alvarlegar og voru af stigi 1 eda 2.

Sveesnar aukaverkanir voru m.a. dndunarbilun af stigi 4 (1,1%) og aukaverkanir af stigi 5 voru
fjolvodvabolga og syklasott (0,5% hvor).

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru skradar eftir liffeera- og tioniflokkum og skilgreindar a eftirfarandi hatt: mjog
algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100); mj6g sjaldgeefar
(>1/10.000 til <1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000), tidni ekki pekkt (ekki haegt ad dectla tioni
ut fra fyrirliggjandi gognum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Lyfjaaukaverkanir sem komu fram hja sjuklingum sem fengu POTELIGEO (N=184)

Flokkun eftir lifferum (SOC) Tioni Aukaverkun

Blooleysi, dautkyrningafzd,

BI60 og eitlar Algengar hvitfrumnafad, blooflagnafad
Innkirtlar Algengar Vanvirkur skjaldkirtill

Miog algengar Haegéat’regéa, nidurgangur, 6gledi,
Meltingarfzeri munnbolga

|Algengar Uppkdst

Algengar Ristilbolga

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a Miog algengar | Preyta, ttlimabjigur, stthiti

ikomustad
Lifur og gall Sjaldgeefar Bragd lifrarbolga, lifrarbdlga
iy N , e 1 Mjog algengar  |Sykingar®
Sykingar af voldum sykla og snikjudyra Algengar Syking i efri hluta 6ndunarfera

Averkar, eitranir og fylgikvillar adgerdar  |[Mjog algengar |Innrennslistengd vidbrogd

Haekkadur alaninaminoétransferasi,
hakkadur aspartataminétransferasi,

Rannsknanidurstodur Algengar hackkadur alkalinfosfatasi i bl6di,
feekkun eitilfrumna

Efnaskipti og naering Sjaldgaefar AXxlislysuheilkenni

Taugakerfi Mjog algengar |Hofudverkur

Hu0 og undirhtud Mjog algengar |Lyfjattbrot (p.m.t. hudutbrot)

? Harslidursbolga, netjubdlga, hvitsveppasyking, lungnabolga, syklasott, hidsyking, hlustarbolga, ristill, hidsyking af
voldum klasakokka, pvagfarasyking, ablasturssott og storfrumuveira

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Huoviobrogo

Sjuklingar sem fengu POTELIGEO hafa fengio lyfjattbrot sem reyndust stundum svaesin og/eda
alvarleg. Flest medferdartengd htidviobrogo voru af stigi 1 eda 2, og lyfjautbrot af stigi >3 komu fram
hja 4,3% sjuklinga. Ekki vard vart vid tiltekid mynstur vardandi tima fram ad upphafi einkenna hvao
vardar lyfjautbrot og utbrot; tilfelli komu ymist fram snemma eda seint.

Innrennslistengd viobrogo

Innrennslistengd viobrogd komu fram hja 33% sjuklinga sem voru medhdéndladir med POTELIGEO.
Flest innrennslistengd viobrogo sem tengdust medferd voru af stigi 1 eda 2 og komu fram medan a
fyrsta innrennslinu st6d eda stuttu eftir ad pvi lauk. Svaesin vidbrogd (stig 3) komu fram hja 4%
sjuklinga.

Nygengi innrennslistengdra vidbragda var mest eftir fyrsta innrennslio (28,8% einstaklinga) en
minnkadi i <3,8% einstaklinga eftir tvo eda fleiri innrennsli.

HIé var gert 4 innrennsli hja u.p.b. 6% sjuklinga en i flestum tilfellum (u.p.b. 90%) atti pad sér stad
medan & fyrstu lotu medferdar med moégamulisimabi stdo.




Innan vid 1% sjuklinga sem fengu medferd i klinisku rannsokninni 0761-010 heetti medferd vegna
innrennslistengdra vidbragoa.

Alvarlegar sykingar

Sjuklingar med sveppliki eda Sezary heilkenni eru i aukinni heettu 4 ad fa alvarlegar sykingar vegna
skemmda 4 hud af voldum hudsjukdoms og dnaemisbalandi ahrifa sjukdoma annars stadar en i hd, en
medferd med moégamulisumabi getur aukid pessa ahettu. Alvarlegar sykingar a bord vid syklasott,
lungnabdlgu og huidsykingar komu fram hja 14,3% einstaklinga sem fengu mogamulisimab. Timinn
fram a0 upphafi einkenna eftir fyrsta skammt var mjog mislangur. Flestir sjuklingar nadu bata eftir
sykingu. I klinisku rannsékninni (0761-010) komu fram 2 tilfelli par sem tilkynnt var um 6ndunarbilun
sem leiddi til dauda hja sjuklingum med svasna lungnabolgu sem kom fram meira en 9 manudum eftir
a0 meodferd var hafin med mogamulisimabi.

Oncemissvérun

{ kjolfar innrennslis med POTELIGEO { kliniskum rannséknum 4 notkun POTELIGEO hj
sjuklingum med T-frumuhvitbladi/eitilexli eda T-eitilfrumuexli i htd, greindist jakveett svar vid
moétefnum gegn moégamulisumabi sem komu fram vid medferd hja um pad bil 14% sjuklinga (44 af
313 metanlegum sjuklingum). Engin jakvad svorun kom fram hvad vardar hlutleysandi motetni.

Meltingarfeeri
Ristilbolga lysti sér adallega sem vatnskenndur nidurgangur, 1 sumum tilvikum verulegur.

Oryggi eftir sidasta skammt

Af peim 320 einstaklingum sem voru utsettir fyrir mégamulisumabi i klinisku rannsékninni 0761-010
fékk 21 (6,6%) a.m.k. eina alvarlega lyfjaaukaverkun sem kom fram innan 90 daga eftir sidustu
lyfjagjof rannsdknarinnar.

Af pessum aukaverkunum voru alvarlegar lyfjaaukaverkanir sem tilkynnt var um hja fleiri en einum
sjuklingi skradar i liffeeraflokkana sykingar af voldum sykla og snikjudyra (7 [2,2%] sjuklingar),
almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad (5 [1,6%] sjuklingar), ondunarfzeri, brjésthol og
midmeeti (4 [1,3%] sjuklingar), stodkerfi og bandvefur (3 [0,9%] sjuklingar), lifur og gall (2 [0,6%]
sjuklingar), og averkar, eitranir og fylgikvillar adgerdar (2 [0,6%] sjuklingar). { 61lum 6drum
lifferaflokkum var tilkynnt um alvarlegar lyfjaaukaverkanir hja einum sjuklingi (0,3%).

ber oryggisupplysingar sem komu fram neestu 90 dagana eftir sidasta skammtinn af moégamulisumabi
eru i samraemi vid Oryggisupplysingar sem komu fram medan a rannséknarmedferdinni stdo.

Aldradir

Oryggi hja 6ldrudum sjiklingum (> 65 4ra) var almennt i samrzemi vid pad sem fram kom hja
fulloronum sjuklingum, nema ad pvi er vardar hudvidbrogo og innrennslistengd viobrogo sem saust
oftar hja eldri einstaklingum.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu
Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad

tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli dvinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun
Engar upplysingar liggja fyrir um ofskdommtun med mogamulisimabi. Ef ofskdmmtun 4 sér stad skal

hafa naid eftirlit med sjiklingi (i a.m.k. 1 klst.), p.m.t. med lifsmoérkum, og veita studningsmedferd ef
4 parf ad halda.



5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Axlishemjandi lyf og lyf til 6neemistemprunar, einstofna moétefni
ATC-flokkur: LO1FX09

Verkunarhattur

Moégamulisumab er fukésylsykrusvipt (defucosylated), mannadlagad IgG1 kappa dnaemisglobulin sem
binst CCR4 4 valbundinn hatt, en pad er G-proétein tengdur vidtaki fyrir CC efnatoga sem 4 sinn patt
ad flytja eitilfrumur til ymissa liffeera, m.a. htidarinnar, sem veldur eydingu markfrumna. CCR4 er tjad
a yfirbordi tiltekinna krabbameinsfrumna, m.a. pegar um er ad raeda illkynja sjukdéma i T-frumum a
bord vid sveppliki og Sezary heilkenni par sem CCR4 tjaning er edlisleg.

Verkun og oryggi

Synt var fram 4 verkun moégamulisimabs vid medferd sjuklinga med sveppliki eda Sezary heilkenni i
opinni, fjolsetra 3. stigs kliniskri rannsokn (0761-010) a 372 fullordnum einstaklingum sem var
slembiradad i hlutfallinu 1:1 til ad fa medferd med annad hvort mégamulisimabi eda vorinostati. I
hvorum armi toéku 186 sjuklingar patt. Innrennsli med mogamulisumabi var gefid med skammti sem
nam 1 mg/kg einu sinni i viku medan & fyrstu 28 daga lotunni st60 (4 dogum 1, 8, 15 og 22) og a
dogum 1 og 15 i naestu 28 daga lotum. Vorinostat var gefid med upphafsskammti sem nam 400 mg til
inntoku einu sinni 4 dag fra degi 1 1 28 daga lotum. begar sjukdomur versnadi eda 6vidunandi
eiturverkanir komu fram hja sjuklingum sem fengu vorinostat var peim leyft ad skipta yfir i medferd
med mogamulisumabi. Sjuklingar sem skiptu um medferd h6fou fengid allt ad 46 manada medferd
med mogamulisimabi vid lok upplysingaséfnunar (data cut) i desember 2016. Medferd var haldid
afram med mogamulisimabi par til sjakdémur versnadi eda 6vidunandi eiturverkanir komu fram.
Sjuklingar med virka sjalfsneemissjukdoma, meinvorp i midtaugakerfi og sjikdoma sem kolludu a
alteeka medferd med barksterum eda 6drum onemisbelandi lyfjum, eda virka sykingu sem kalladi a
medferd a bord vid HIV eda lifrarbolgu B eda C, fengu ekki ad taka patt 1 rannsokninni. Sjuklingar
med ECOG farnistodu >2 fengu heldur ekki patttoku. [ upphafi rannsoknarinnar voru 38% med
sjukdom af stigi IB-II, 10% af stigi III og 52% af stigi IV. Sjuklingar fengu patttoku i rannsokninni
burtséd fra tjaningu CCR4 1 hudsyni fyrir upphaf rannsoknar.

Megin verkunarendapunkturinn var lifun an versnunar sjukdéoms (PFS) byggd a mati rannsoknaradila
samkvaemt vidmidum um samsetta almenna svorun, par sem tekid var tillit til allra sjukdomshoélfa sem
hugsanlega urdu fyrir ahrifum (huo, bldo, eitlar og innyfli). Svérun i hud og blodi var metin 4 4 vikna
fresti. Svorun i eitlum og innyflum var metin eftir 4 vikur, sidan a 8 vikna fresti fyrsta arid og &

16 vikna fresti eftir pad.

Hja o6llum sjuklingum 14 fyrir vefjafraedilega stadfest greining a annad hvort sveppliki (56,5% og
53,2%) eda Sezary heilkenni (43,5% og 46,8%) i hopunum sem fengu moégamulisimab og vorinostat
(i pessari r60) og hofou fengid a.m.k. eina alteeka medferd 4dur. beer alteku medferdir sem oftast
ho6fou verid notadar adur handa einstaklingum i Evropu voru bexardten (70%), interferon (59%),
metotrexat (49%), ljosmedferd a blodi utan likama (ECP) (31%) og gemcitabin/medferdaraatlanir
med gemcitabini (28%).

Lengd utsetningar med mogamulisumabi var ad midgildi 5,6 manudir (4 bilinu: <1 til 45,3 méanudir).
56% sjuklinga fengu mogamulisimab i a.m.k. 6 lotur og 25% sjuklinga fengu moégamulisimab i
a.m.k.12 lotur.

Aldur sjuklinga var ad midgildi 64 ar pegar skimun for fram (2 bilinu 25 til 101 ara), 49,5% voru
65 éra eda eldri og 58,1% voru karlkyns.

CCR4 tjaning var metin me0 afturskyggnri 6naemisvefjagreiningu 4 hidsynum sem fengin voru fyrir
medferd (fest i formalin og steypt i paraffin). [ mégamulisimab arminum lagu upphafsgildi

CCR4 tjaningar fyrir hja 75% sjuklinga (N=140). CCR4 greindist 4 >1% eitilfrumna hja 100%
sjuklinga og hja 96% (134/140) greindist CCR4 4 >10% eitilfrumna i h0d.



Af peim sjuklingum sem var slembiradad til ad fa vorinostat skiptu 136 sjuklingar (73,1%) yfir 1
mogamulisimab medan 4 rannsokninni stéd. Astaedurnar fyrir pvi ad skipt var yfir i mégamulisimab
voru versnun sjukdoms (109 sjuklingar) og 6pol gagnvart medferd (27 sjuklingar). Fj6ldi innrennsla
med mogamulisimab hja sjuklingum sem skiptu um medferd var 4 bilinu 1 til 94 (allt a0 46 manada
medferd) vid lok upplysingaséfnunar (data cut) i desember 2016.

6, 12, 18 og 24 manudum eftir ad slembir6dud medferd var hafin var prosentuhlutfall sjiklinga sem
enn voru a lifi 4n versnunar sjukdéms harra hja peim sem fengu mégamulistimab (55,3%; 38,3%;
28,0%, og 14,1%, i pessari r60) en hja peim sem fengu vorinostat (28,8%; 15,3%; 7,2% og 7,2%, i
pessari r60). Midgildi lifunar an versnunar sjukdéms 1 hopnum sem fékk mogamulisimab var 7,70
manudir (95% CI: 5,67; 10,33) og 3,10 manudir (95% CI: 2,87; 4,07) i hopnum sem fékk vorinostat,
sem veitti ahattuhlutfallid 0,53 (95% CI: 0,41; 0,69), p<0,0001 (2-hlida, lagskipt log rank prof).

Kaplan-Meier feril fyrir lifun an versnunar sjukdéms ma sja 4 mynd 1.

Mynd 1: Kaplan-Meier ferilgraf fyrir lifun 4n versnunar sjukdoms hja pyoi sem metio var af
rannsoknaradila (meoferoarpyoi)
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Helstu aukaendapunktarnir voru heildarsvorunartidni (ORR), heildarsvorunartidni eftir ad skipt var um
medferd, lengd svorunar (DOR) og breytingar fra upphafi 4 Skindex-29 einkenna- og feerniskala og
FACT-G kvarda (Functional Assessment of Cancer Therapy-General) hvad vardar likamlega vellidan
og faerni.

Tilkynnt var um heildarsvérun sem samsett skor malinga i hverju holfi og stadfesta purfti svorun med
pvi ad framkvaema heildarmat & sjukdomi tvisvar i 160 (med a.m.k. 8 vikna millibili fyrsta arid og
sidan 16 vikna millibili eftir pad). Sjuklingar voru hafdir med i greiningu fyrir tiltekid holf ef
sjukdomur var til stadar 1 pvi holfi vid upphaf rannsoknar eda ef mat for fram a svorun hvad vardar
pad holf eftir ad rannsokn hofst.

{ toflu 2 er ad finna samantekt 4 heildarsvérunartidni og lengd svorunar og svérun eftir holfum.
Rannsoknin syndi tolfreedilega marktaeka framfor hvad vardar heildarsvorunartioni og svorun eftir
holfum fyrir bl6d, hud og eitla samanborid vid vorinostat. Ekki var unnt ad meta svérun hvad vardar
innyfli vegna takmarkadra upplysinga um verkun hja sjuklingum par sem ahrif komu fram 4 innyfli;
mat & dhaettu og avinningi vid notkun mégamulisimabs hja einstaklingum par sem ahrif komu fram 4
innyfli hefur enn ekki verid framkvamt vegna skorts & upplysingum.
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Tafla 2: Svorun a slembudu meoferdartimabili 1 klinisku rannsokninni 0761-010
(meoferoarpyoi)

Moégamulisumab Vorinostat
N=186 N=186
Heildarsvorunartioni 28,0 4,8
(staofest CR + PR, %)
95% CI (21,6; 35,0) (2,2;9,0)
P-gildi® <0,0001
Lengd svorunar (manudir)
Midgildi (95% CI) 14,1 (9,4;19,2) 9,13 4,7;)
Svorun eftir hélfum
Bl6o n=124 n=125
Svorunartidni (stadfest CR + PR, %) 66,9 18,4
95% CI (57,9; 75,1) (12,0; 26,3)
P-gildi® <0,0001
Huod n=186 n=186
Heildarsvorunartioni (stadfest CR + PR, %) 41,9 15,6
95% CI (34,8; 49.4) (10,7; 21,6)
P-gildi® <0,0001
Eitlar n=136 n=133
Heildarsvorunartioni (stadfest CR + PR, %) 15,4 3,8
95% CI (9,8;22,6) (1,2; 8,6)
P-gildi® 0,0008
Innyfli n=6 n=4
Heildarsvorunartioni (stadfest CR + PR, %) 0 0
95% CI (0,0; 45,9) (0,0; 60,2)

Athugid: Heildarsvorunartioni er byggd a samsettri almennri svorun (Global Composite Response score).
2: P-gildi var fengid med Cochran-Mantel-Haenszel profi sem var adlagad gerd sjukdoms, sjukdomsstigi og svadi.
ClI=0ryggisbil; CR=full svérun; PR=sv6run ad hluta til

Medferd med moégamulisumabi leiddi til 8 stadfestra tilfella fullrar svérunar (611 holf alveg
einkennalaus) samanborid vid 0 hja sjuklingum sem fengu vorinostat: 4 af pessum 8 sjuklingum var
upphaflega slembiradad til pess ad fa moégamulisumab og 4 skiptu yfir i mégamulisimab medan a
rannsokninni st6d. Fjorutiu og einn af sjuklingunum 136 sem skiptu um medferd (30,1%) syndi annad
hvort svorun ad hluta til eda fulla svérun vid notkun mégamulisumabs.

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med litla (<10%) CCR4 tjaningu i hud. { klinisku
rannsokninni 0761-010 voru 10/290 metanlegir sjuklingar med CCR4 tjaningu sem nam <10%, en par
af var 6 slembiradad til ad f& mégamulisimab og 4 var slembiradad til ad fa vorinostat en skiptu sidan
yfir i mégamulisimab. Engin stadfest svorun kom fram hja pessum 10 einstaklingum med litla (<10%)
CCR4 tjaningu. Svorun eftir holfum kom fram hja 3 af 10 einstaklingum sem unnt var ad meta sem
fengu meoferd med mogamulisimabi i slembir6dunar- eda skiptifasanum.

Sjuklingar med sjukdom af stigi IB/II sem fengu medferd med moégamulisimabi voru med stadfesta
17,6% heildarsvorunartioni samanborid vid 8,3% fyrir vorinostat og harri svorunartioni i hverju
holfi (bl6d, hud, eitlar) en peir sjuklingar sem fengu medferd med vorinostat (Tafla 3). A heildina
1itid var midgildi tima lifunar an versnunar sjukdoms fyrir einstaklinga med sjukdom af stigi IB/II
sem fengu medferd med mogamulisimabi 4,7 manudir samanborid vid 3,9 manudir hja sjiklingum
sem fengu medferd med vorinostati (Tafla 4). Hja sjuklingum med sjukdém af stigi IB/I1, ad teknu
tilliti til takmarkads fjolda einstaklinga med svorun og hve nyleg gdgnin eru, er ekki unnt ad draga
neinar alyktanir um lengd svorunar.

Timi fram ad svorun i hverju holfi hja sjuklingum med sjukdom af stigi IB/II var u.p.b. 3 manudir,

sem samramist tima fram ad svérun hja medferdarpydinu i heild (u.p.b. 3 manudir). Ef svorun i
hverju holfi eda heildarsvorun kemur ekki fram eftir 3 manada medferd skal thuga ad heetta medferd.
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Tafla 3: Heildartioni svorunar og svorunartioni eftir holfum vid fyrri sjukdémsstig

Moégamulisumab Vorinostat Munur & dhzettu (M
samanborio vio V)
Sjukdémur af stigi IB/I1 N=68 N=72
Heildartioni svorunar (ORR), n (%) 12 (17,6) 6 (8,3) 9,3
Holf:
Bl60 (n) 17 23
Svorunartioni (n, %) 8 (47,1) 4(17,4) 29,7
95% CI* (23,0; 72,2) (5,0; 38,8) (-2,2; 57,1)
Hud (n) 68 72
Svorunartioni (n, %) 19 (27.,9) 14 (19,4) 8,5
95% CI* (17,7; 40,1) (11,1; 38,8) (-8,3;24,9)
Eitlar (n) 41 40
Svorunartioni (n, %) 4(9,8) 1(2,5) 7,3
95% CI* (2,7;23,1) (0,1; 13,2) (-14,3; 28,6)

M=moégamulisiumab. V=vorinostat

Tafla 4: Lifun an versnunar sjukdoms (PFS) eftir medferdarhdpi og sjukdomsstigi
(slembiradadur meoferdartimi)

| Moégamulisimab | Vorinostat | P-gildi |

PFS, manudir

Medferdarhopur 7,70 (5,67; 10,33) | 3,10 (2,87; <0,0001
4,07)

IB/11 4,7 (2,9 -1,47) 3,9(2,87- 0,6790
4,73)

v 10,9 (7,03-15,03) | 3,0 (2,83- <0,0001
3,87)

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstéour tr rannséknum 4
moégamulisumabi hja 6llum undirhépum barna vid T-eitilfrumueexli i hid (CTCL) (sveppliki og
Sezary heilkenni eru undirflokkar T-eitilfrumuaexla i hud). Sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bornum.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf (PK) mogamulisumabs voru metin hja fullordnum sjuklingum med T-
frumuhvitbladi/eitileexli (ATL) og T-eitilfrumuaexli i hud 4 skammtabilinu 0,01 til 1 mg/kg par sem
mogamulisimab var gefid med mérgum skommtum i hverri viku eda 4 2 vikna fresti og m.a. vid
radlagdan 1,0 mg/kg skammt og medferdarazetlun (dagar 1, 8, 15 og 22 medan a fyrstu 28 daga lotunni
stod og a dogum 1 og 15 i naestu 28 daga lotum). Pydisgreiningin a lyfjahvorfum var gerd a 444
sjuklingum sem fengu moégamulisamab i sex kliniskum rannséknum. Utsetningin fyrir
moégamulisimabi jokst 1 hlutfalli vid skammt & skammtabilinu 0,1 til 1,0 mg/kg.

Frasog
Mogamulisumab er skammtad i blaed og hefur pvi tafarlaust og algjort adgengi.

Dreifing
Byggt 4 pydisgreiningu a lyfjahvorfum var margfeldismedaltal [% fraviksstudull (CV%)] midlegs
dreifingarraimmals (Vc) 3,57 1 (20,1%).

Umbrot
Umbrotaferli mégamulisumabs hefur ekki verid lyst. Buist er vid ad moégamulisumab brotni nidur litil
peptid og amindsyrur fyrir tilstilli sundrunar 4 sama hatt og innrent IgG.

Brotthvarf

Byggt 4 pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum margfeldismedaltal (% fraviksstudull [CV%]) uthreinsunar
(CL) 12,0 ml/klst. (83,7%) og margfeldismedaltal helmingunartima brotthvarfs (t1/2) er 17 dagar
(65,5%).
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Linuleiki og uppsdfnun

Mogamulisumab synir linuleg lyfjahvorf skammts 4 skammtabilinu 0,01 mg/kg til 1 mg/kg. Byggt &
pydisgreiningu a lyfjahvorfum nédist jafnveegispéttni moégamulisimabs eftir 12 vikna endurtekna
skdmmtun pegar lyfid var gefid samkvamt radlagdri skammtadeetlun og alteek uppséfnun var 1,7-fold.
Ekki vard vart vio nein fravik fra skammtasamraemi i styrkgreiningarlikani.

Skert nyrnastarfsemi

Ahrif skertrar nyrnastarfsemi 4 uthreinsun moégamulisimabs voru metin med pydisgreiningu 4
lyfjahvorfum hja sjuklingum med veegt (kreatininuthreinsun [CrCL] 4 bilinu 60 til 89; n=157), i
medallagi (CrCL a bilinu 59 til 30; n= 80) eda alvarlega skerta nyrnastarfsemi (CrCL innan vid 30
ml/min.; n= 2). Ekki vard vart vid neinn mikilveegan mun 4 tthreinsun mégamulisimabs hja
sjuklingum med vagt eda alvarlega skerta nyrnastarfsemi annars vegar og hja sjuklingum med
edlilega nyrnastarfsemi hins vegar.

Skert lifrarstarfsemi

Ahrif skertrar lifrarstarfsemi 4 Gthreinsun mégamulisimabs voru metin med pydisgreiningu 4
lyfjahvorfum hja sjuklingum med veegt skerta lifrarstarfsemi (heildargallraudi [TB] minni en eda jafn
eOlilegum efri morkum [ULN] og ASAT gildi harra en ULN eda heildargallraudi minni en 1 til 1,5
sinnum ULN og hvada ASAT gildi sem er; n= 80) eda i medallagi (heildargallraudi meiri en 1,5 til 3
sinnum ULN og hvada ASAT gildi sem er; n=3) skerta lifrarstarfsemi. Ekki vard vart vid neinn
kliniskt mikilvaeegan mun 4 Gthreinsun moégamulisimabs hja sjuklingum med vagt eda i medallagi
skerta i medallagi lifrarstarfsemi and sjuklingar edlilega lifrarstarfsemi hins vegar. Mogamulisumab
hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (heildargallraudi meiri
en 3 sinnum ULN og hvada ASAT gildi sem er).

Adrir sérstakir sjoklingahdpar

Ahrif af ymsum breytum a lyfjahvérf mégamulisimabs voru metin i pydisgreiningum 4 lyfjahvorfum.
Eftirfarandi paettir h6fdu engin klinikst mikilvaeg ahrif 4 athreinsun mégamulisimabs: aldur (4 bilinu:
22 til 101 ara), kyn, uppruni (annar en japanskur, takmarkadar upplysingar liggja fyrir um pyoi af
00rum uppruna), skert nyrnastarfsemi, veeg eda i medallagi skert lifrarstarfsemi, undirflokkur
sjukdoms (sveppliki eda Sezary heilkenni), veegi CCR4 tjaningar eda ECOG st6du. En po skal tekid
fram ad sjuklingar med ECOG PS >2 fengu ekki ad taka patt i rannséknunum.

Tengsl lyfjahvarfa og lyfhrifa

Verkun

Greining a utsetningu og svorun gaf til kynna ad verkun veeri ekki i orsakasamhengi viod tsetningu
fyrir mégamulisimabi 1 lykilrannsokninni. bPegar verkun var meld sem framfor hvad vardar lifun an
versnunar sjukdoms byggt 4 mati rannsoknaradila var hun ekki i samhengi vid aukna utsetningu fyrir
mogamulisimabi.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli
hefobundinna rannsokna & eiturverkunum eftir endurtekna skammta. Rannsoknir 4
krabbameinsvaldandi ahrifum eda eiturverkunum 4 erfdaefni hafa ekki verio framkvamdar med
moégamulisimabi. Engar sérteekar rannsoknir hafa verid framkvamdar til pess ad meta hugsanleg
ahrif a frjosemi.

Ekki vard vart vio neinar eiturverkanir tengdar mégamulisumabi i exlunarfeerum karl- og kvendyra
i rannsdéknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja kynproska 6pum sem stéou i allt ad
26 vikur.

{ dyrarannsokn a eiturverkunum 4 @xlun og proska vard ekki vart vid haettu 4 daudsfollum hja
fostrum/fosturvisum, vanskapanir eda seinkun a proska fostra pegar mégamulisimab var gefid
ungafullum krabbaloddpum fra upphafi lifferamyndunar og fram ad feedingu. Almennt er pekkt ad
IgG sameindir berast yfir fylgju og moégamulisumab greindist i blodvokva hjé fostrum. Vart vard vid
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lyfjafreedilega virkni mogamilisimabs hja fostrum og hin kom einnig fram i feekkun eitilfrumna sem
tjadu CCRA4.

6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Sitronusyrueinhydrat

Glysin

Polysorbat 80

Natriumhydroxid (til pH adlogunar)

Saltsyra (til pH adlogunar)
Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf, pvi rannsoknir & samrymanleika hafa ekki verid
gerdar. Ekki skal gefa mdégamulisimab samhlida 60rum lyfjum i somu innrennslisslongu.

6.3 Geymslupol

Orofid hettuglas
3 ar.

Eftir opnun
POTELIGEO inniheldur ekki rotvarnarefni. Eftir opnun skal pynna lyfid og gefa pad tafarlaust med

innrennsli (sja kafla 6.6).

AJ loknum undirbuningi innrennslisins

Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfredilegan stodugleika vid notkun i 24 klst. viod stofuhita (vid
25°C) og umhverfisbirtu.

bessi timamork fela i sér geymslu innrennslislausnarinnar i innrennslispoka medan & innrennslinu
stendur. Fra orverufraedilegu sjonarmidi verdur ad nota lyfio tafarlaust.

Ef lyfio er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun 4 abyrgd notandans
og ekki ma geyma lyfid lengur en 24 klst. vid 2°C - 8°C ad pvi tilskildu ad pynning hafi farid fram vid
styrda og gildada smitgat.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymio 1 kaeli (2°C til 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid hettuglasid 1 ytri umbudum til varnar gegn ljosi.
Geymsluskilyrdi eftir pynningu lyfsins, sja kafla 6.3

6.5  Gerd ilats og innihald

5 ml lausn 1 10 ml hettuglasi ur gleri (gler af gerd I) med ghmmitappa, alinnsigli og afrifanlegu
polypropylenloki.

Pakkning med 1 hettuglasi.
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6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medéhondlun

Undirbiningur

o Skodid lyfido me0 tilliti til agna og upplitunar fyrir gjof. POTELIGEO er taer eda 6rlitid
opallysandi, litlaus lausn. Fargio hettuglasinu ef vart verdur vid grugg, upplitun eda agnir.

o Reiknid 0t pad magn af POTELIGEO sem barf til ad undirbua innrennslislausnina fyrir 1 mg/kg
skammt byggt 4 pyngd sjuklings (sja kafla 4.2). Draga skal naudsynlegt magn POTELIGEO
med smitgat upp i sprautuna og flytja yfir i innrennslispoka sem inniheldur natriumklorid
stungulyf, lausn sem nemur 9 mg 4 ml (0,9%). Blandid pynntu lausnina med pvi ad snia henni
varlega 4 hvolf. Hristid ekki. Endanlegur styrkleiki pynntu lausnarinnar 4 ad vera a bilinu
0,1 mg/ml til 3,0 mg/ml.

. Hvert hettuglas er adeins einnota. Farga skal lyfi sem verdur eftir i hettuglasinu i samraemi vid
gildandi reglur.

Lyfjagjof

o bynntu lausnina ma nota med innrennslispokum ur polyvinylkloridi (PVC) eda polyolefini
(PO).

o Ekki skal blanda POTELIGEO vid eda gefa pad sem innrennsli med 6drum lyfjum.

o POTELIGEO er adeins @tlad til notkunar i blaaed og ekki skal gefa pad undir hud, i vodva, sem
hledsluskammt eda med hradri gjof i blaaod.

o Gefa skal innrennslislausnina i a.m.k. 60 mintitur med slongu i blazed med sefori 0,22
mikrometra slongusiu (eda alika) med litla proteinbindingu.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Kyowa Kirin Holdings B.V.
Bloemlaan 2

2132 NP Hoofddorp
Holland
medinfo@kyowakirin.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/18/1335/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 22. november 2018
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 1 september 2023

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR LIFFRAEPILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFRADPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIPENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efha

Kyowa Kirin Co. Ltd.

Takasaki Plant

100-1 Hagiwara-machi, Takasaki-shi
Gunma, 370-0013, Japan

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

allphamed PHARBIL Arzneimittel GmbH
Hildebrandstr. 10-12

37081 Gottingen

byskaland

Kyowa Kirin Holdings B.V.
Bloemlaan 2

2132 NP Hoofddorp
Holland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt viokomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

o Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum
eins og fram kemur i deetlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppferslum a datlun um 4heettustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfeerda aetlun um aheattustjornun:

o Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu;

o begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

POTELIGEO 4 mg/ml innrennslispykkni, lausn
mogamulisimab

2. VIRK(T) EFNI

Einn ml af pykkni inniheldur 4 mg af moégamulisimabi.
Hvert hettuglas med 5 ml inniheldur 20 mg af mégamulisumabi.

3.  HJALPAREFNI

Sitrénusyrueinhydrat, glysin, polysorbat 80, natriumhydroxid, saltsyra, vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslispykkni, lausn
20 mg/5 ml
1 hettuglas

‘ 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar i blaaed eftir pynningu.
Eingdngu einnota.

Ma ekki hrista.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fymnist
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i kaeli (2°C - 8°C).
Ma ekki frjosa.
Geymid 1 upphaflegri 6skju til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Kyowa Kirin Holdings B.V.
Bloemlaan 2

2132 NP Hoofddorp
Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1335/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

ALETRUN HETTUGLASS

1. HEITILYFS OG iKOMULEID(IR)

POTELIGEO 4 mg/ml innrennslispykkni, lausn
moégamulisumab
Til notkunar i blaad eftir pynningu

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesi0 fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING

Fymnist

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

20 mg/5 ml

6. ANNAD

Adeins einnota.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

POTELIGEO 4 mg/ml innrennslispykkni, lausn
moégamulisumab

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- Latid lekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um POTELIGEO og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota POTELIGEO

Hvernig gefa 4 POTELIGEO

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 POTELIGEO

Pakkningar og adrar upplysingar

AN AL

1. Upplysingar um POTELIGEO og vid hverju pad er notad

POTELIGEO inniheldur virka innihaldsefnid mogamulisumab sem tilheyrir flokki lyfja sem nefnast
einstofna motefni. Mogamulisumab beinist gegn krabbameinsfrumum sem er sidan eytt af
onamiskerfinu (varnarkerfi likamans).

Lyfi0 er notad til pess ad medhondla fullordna med sveppliki og Sezary heilkenni, en pad eru gerdir
krabbameins sem nefnast T-eitilfrumuaexli i htd. Lyfio er &tlad sjuklingum sem hafa fengid a.m.k. eitt
lyf til inntoku eda med inndeelingu.

2. Adur en byrjad er ad nota POTELIGEO

Ekki ma nota POTELIGEO
- ef um er ad raeda ofnemi fyrir mégamulisimabi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin
upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitio rada hja lekninum eda hjikrunarfraedingnum adur en POTELIGEO er notad ef:

- pt hefur einhvern tima fengio sveasin hudviobrogo vid notkun lyfsins.

- pt hefur einhvern tima fengid innrennslisviobrogd vid notkun lyfsins (hugsanleg einkenni
inrennslisvidbragda eru talin upp i kafla 4).

- ert me0 sykingu af voldum HIV-veiru, herpesveiru, storfrumuveiru (CMV) eda lifrarbolguveiru
B eda C, eda adrar virkar sykingar.

- pt hefur fengid eda hefur i hyggju ad fa stofnfrumuigradslu, annad hvort med eigin frumum
eda gjafafrumum.

- pt hefur fengid @xlislysuheilkenni (fylgikvilla sem tengist eydingu krabbameinsfrumna) eftir
fyrri medferd.

- pt ert med hjartakvilla.

Lattu einstaklinginn sem gefur pér innrennslio vita eda leitadu leeknishjalpar tafarlaust ef p
fzerd aukaverkun medan 4 innrennsli stendur med POTELIGEO eda eftir ad pvi lykur.

Lattu lzekninn vita tafarlaust ef pu faerd einhverjar af peim alvarlegu aukaverkunum sem koma
fram i kafla 4 eftir a0 medferd er hafin med POTELIGEO.
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Notkun annarra lyfja samhlioa POTELIGEO
Latid leekninn vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud.

Born og unglingar
Ekki skal nota lyfid handa bérnum og unglingum yngri en 18 ara.

Meoganga og brjostagjof
Ahrif POTELIGEO a4 medgdngu og vid brjostagjof eru ekki pekkt. Verkunarhattur lyfsins gerir pad ad
verkum ad pad getur skadad barnid ef pad er gefid 4 medgdngu eda viod brjostagjof.

Ef mogulegt er ad pu getir ordid pungud parftu ad nota drugga getnadarvorn medan pu faerd
medferdina og i a.m.k. sex manudi eftir pad.

Ef pti ert med barn 4 brjosti skaltu raeda vid laekninn um hvort pu getir verid med barn a brjosti medan
4 medferd stendur med POTELIGEO eda eftir ad henni lykur.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud parf ad lata leekninn eda
hjukrunarfraedinginn vita um slikar adstadur.

Akstur og notkun véla

Oliklegt er ad POTELIGEO hafi ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Hins vegar getur lyfid
valdid preytu hja sumu folki svo geta skal sérstakrar varudar vid akstur og notkun véla par til oruggt
er ad lyfid hafi ekki slik ahrif.

POTELIGEO inniheldur natrium

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium 1 hverri skammtaeiningu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

POTELIGEO inniheldur pélysorbat

Lyfid inniheldur 1 mg af polysorbati 80 i hverju hettuglasi sem er jafngildir 0,2 mg/mL.Pdlysorbot
geetu valdio ofnemisvidbrogdum. Segid leekninum fra pvi ef pu ert med eitthvert ofnaemi.

3. Hvernig gefa a POTELIGEO

bad magn sem pu faerd af POTELIGEO er reiknad ut af lekninum byggt a likamspyngd pinni.
Raolagdur skammtur en 1mg af POTELIGEO & hvert kg likamspyngdar.

bér verdur gefio POTELIGEO i &0 (innrennsli 1 blazed) 4 a.m.k. 60 minutum. Til ad byrja med verda
innrennslin gefin einu sinni i viku, vid fyrstu 5 skammtana, og sidan einu sinni 4 2 vikna fresti. Halda
skal medferd afram nema pu fair alvarlegar aukaverkanir eda ef T-eitilfrumueexli 1 hud versnar.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
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Alvarlegar aukaverkanir

Lattu leekninn eda hjukrunarfrading vita eda leitadu tafarlaust leeknishjalpar ef pu finnur fyrir
einhverjum af eftirfarandi merkjum eda einkennum eftir aé pu hefur notkun POTELIGEO:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- Kuldahrollur, 6gledi eda uppkdst, héfudverkur, mas, kladi, rodapot, ttbrot, sundl eda
yfirlidstilfinning, 6ndunarerfidleikar og hiti, sem geta verid merki um innrennslisviobrogd. Ef
petta gerist parf hugsanlega ad stodva innrennslid og pu gaetir purft 4 frekari medferd ad halda.
begar einkennin hverfa ma yfirleitt gefa POTELIGEO afram, en med hagari lyfjagjof.
Leaeknirinn stodvar hugsanlega medferdina med POTELIGEO ef viobrogdin eru alvarleg.

- Merki um sykingu, sem geta m.a. verid hiti, svitamyndun eda kuldahrollur, flensulik einkenni,
halsbolga eda kyngingarerfidleikar, hosti, madi, magaverkir, 6gledi eda uppkost, nidurgangur
og mikil vanlidan.

- Hudutbrot (sem geta ordid alvarleg) eda eymsli i munni. Hja sumum einstaklingum sem fa
POTELIGEO vid 6drum tegundum krabbameins, geta verkir i hud/svidatilfinning, klaoi, bloorur
4 hud/fldognun, sar i munni eda 4 vorum eda kynfzerum komid fyrir en pad eru hugsanlega merki
um alvarleg hudviobrogo & bord vid Stevens-Johnson heilkenni eda eitrunardreplos i hudpekju
(sem komu fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum).

Algengar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Vatnskenndur nidurgangur, haegdalosun oftar en venjulega, slemur magaverkur eda eymsli sem
eru hugsanleg merki um bolgu i ristli.

Sjaldgaefar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

- Hiti, kuldahrollur, 6gledi, uppkdst, rugl, maedi, flog, oreglulegur hjartslattur, dokkt eda gruggugt
pvag, 6venjuleg preyta og/eda verkir i vodvum eda lidum. Orsjaldan geta eyding
krabbameinsfrumna og vidbrogo likamans vid sliku valdid vandamali sem nefnist
@xlislysuheilkenni.

- Verkir fyrir brjosti, madi, hradur eda hegur hjartslattur, svitamyndun, sundl, 6gledi eda
uppkost, slappleiki, yfirlidstilfinning og vanlidan. bott oliklegt sé ad slikt stafi af lyfinu geta
pessi einkenni verid merki um hjartakvilla.

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad asetla tioni at fra fyrirliggjandi gognum):

- Ef pt akvedur ad gangast undir stofnfrumuigraedslu er mogulegt ad pu fair fylgikvilla i kjolfarid
(hysilsott) sem erfitt er ad medhondla. Einkennin geta m.a. verid hudutbrot eda bloorumyndun,
ogledi eda nidurgangur sem ganga ekki til baka, magaverkir eda uppkdst, verkir eda stifleiki i
lidum, purrkur eda erting i augum eda pokusyn, sar, erting eda verkir i munni, hosti sem lagast
ekki eda 6ndunarerfidleikar, eymsli i kynfeerum, gula (gulur bler), dokkt pvag og einhvers
konar proti.

Adrar aukaverkanir
Lattu leekninn vita ef pu fard adrar aukaverkanir. bPaer geta m.a. verid eftirfarandi:

Mjog algengar aukaverkanir (kunna ad koma fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Skortur 4 orku (preyta)

- Heegoatregda

- Proti i fotleggjum eda 6kklum

- Hofudverkur

Algengar aukaverkanir (kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Blooleysi (fekkun raudra blodfrumna)

- Faekkun blodflagna (blooflagnafaed)

- Feaekkun hvitra blodfrumna (daufkyrningafaed og hvitfrumnafad) eda faekkun eitilfrumna
- Haekkun lifrarensima samkvamt bl6drannséknum

- Vanvirkur skjaldkirtill
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Sjaldgaefar aukaverkanir (kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
- Bolga i lifur (lifrarbolga)

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Me0 pvi ad tilkynna aukaverkanir er
hagt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 POTELIGEO
Geymid lyfid par sem bdrn hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni og hettuglasinu a eftir
»Fyrnist”. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Orofid hettuglas: Geymid i keeli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn 1josi.

Blondud/pynnt lausn: Notid tafarlaust eda geymid i kali (2°C - 8°C) og notid innan 24 klst.
Ekki skal nota lyfid ef vart verdur vid merki um skemmdir 4 bord vid agnir eda upplitun.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Markmidid er ad
vernda umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

POTELIGEO inniheldur

- Hvert hettuglas inniheldur 20 mg af mégamulisimabi 1 5 ml af pykkni, sem samsvarar 4 mg/ml.

- Onnur innihaldsefni eru sitronusyrueinhydrat, glysin, polysorbat 80, natriumhydroxid, saltsyra,
og vatn fyrir stungulyf. Sjé kafla 2 ,,POTELIGEO inniheldur natrium®.

Lysing a utliti POTELIGEO og pakkningastzerdir
POTELIGEO er ter, litlaus lausn. Pakkningin inniheldur hettuglas tr gleri med 5 ml af
innrennslispykkni, lausn.

Markadsleyfishafi

Kyowa Kirin Holdings B.V.
Bloemlaan 2

2132 NP Hoofddorp

Holland
medinfo@kyowakirin.com

Framleidoandi

allphamed PHARBIL Arzneimittel GmbH
Hildebrandstr. 10-12

37081 Gottingen

byskaland

Kyowa Kirin Holdings B.V.
Bloemlaan 2

2132 NP Hoofddorp
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Holland

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur <{MM/AAAA}> <i {manudur AAAA}>

Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.cu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgeefa sjukdoma og lyf vid peim.
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